| v. 20 (14/09/2017 03:0 5 15/04/2002 16:36 ) 

Cancer du c&f de !'u ferns 

« La cytologie depiste, la colposcopie localise, la biopsie prouve Q », HPV, Wertheim 

Epidemiologie 

■ Incidence : 25 pour 100.000 femmes/an en France, 7000 deces/an (2*® me neo feminin) 

Le depistage a permit une reduction constante du nbre de cancer invasif, par contre le 
nombre de cancer in situ ne cesse d’augmenter. 

■ Age moyen de decouverte selon le stade : 

- Carcinome in situ (CIS) 30-35ans Q 

- Cancer invasif 50-55 ans Q 

■ Facteurs de risque 

- Jeune age, absence de depistage Q 

- Vie sexuelle : Precocite des l iers rapports sexuels, partenaires sexuels multiples 

- Bas niveau socioeconomique Q 

- Multiparite Q (entraine des traumatismes cervicaux) 

- Tabac (affaiblit defense immunitaire au niveau du col, favorise 1’ infect 0 a HPV) 

- Immunodepression : VIH ? : classe en stade C S1DA 

- (Distilbene => adenoK du col et du vagin) 

■ Cancer NON hormonodependant Q ! ! ! 

■ L’ensemble de ces facteurs favorise Paction d’agent infectieux responsable de 
condylome (acumine ou plan) pouvant evoluer secondairement vers la dysplasie puis le 
lieu, les papillomavirus* 3 (HPV 16 et 18) et plus secondairement le virus herpetique (H 
cofacteur). Autres MST st un facteur de risque. 

Anatomie pathologique 

■ Le cancer du col prend naissance au niveau de la zone de jonction cylindro-squamc 

immatures a l’etat normal a partir desquelles vont se former les 2 types de cellules epitheliales : pavimenteux non 
keratinise et glandulaire. 

■ II s’agit done de tumeurs epitheliales de type epidermoide le + svt (developpement vers l’exocol) ou un 
adenocarcinome (developpement vers l’endocol) bep plus rare. 

• |Carcinome| epidermoide 0 ou malpighien 0 : 90 % q 

■ Dysplasie ou cervical intra-epithelial neoplasia (CIN ou NCI) 

- Caracterise par : disorganisation architecturale Q+++ + proliferation cellulaire + differenciees avec ts les 
signes cyto de malignite Q++ mais sans Q rupture de la membrane basale Q 

- Selon la hauteur de proliferation, on distingue 3 types de lesions precancereuses* 3 : 

■ CIN 1 = Dysplasie legere : < 1/3 inferieur de l'epithelium 

■ CIN 2 = Dysplasie moderee : < 2/3 inferieur de l'epithelium 

■ CIN 3 = Dysplasie severe = CIS = stade 0 de la FIGO: tout l'epithelium avec evolution triple possible : la 
regression / la stabilite / la progression vers la forme invasive. 

- Ces lesions peuvent etre associees aux stigmates d’ inflammation a HPV (koi'locytes) => surtt aux grades 1 et 2. 

- L’evaluation se fait sur biopsie* 3 , toujours, au niveau de la jonction endo et exocol. 

- Nb : II ne faut pas confondre le resulat d’un frottis et d’une biopsie. Un frottis fait pas le diagnostic de dysplasie : il 
voit des lesions intra-epitheliales (SIL) de bas grade (= CIN 1) et de haut grade (= CIN 2 et 3) 

■ Carcinome micro-in vasif (FIGO = stade Ia°) 

- Lesion infraclinique, limite au col, avec franchissement de la basale 

■ Iai : Avec microinvasion stromale debutante, invasion < 3 mm et risque d’envahissement ggl nul 

■ Ia 2 : Avec microinvasion stromale confluente, invasion entre 3 et 5 mm de prof.. Risque d’atteinte ggl <5% Q . 

■ Carcinome invasif ou carcinome epidermoide infiltrant (> stade lb) 

- Macro : exophytique s, vegetants, avec des bourgeons multiples, friables, ± necroses, hgiques, ou endophytiques, 
infiltrants et (ou) ulceres. 

- Micro : soit keratinisant ; soit non keratinisant a grandes cellules (les + frqts), soit non keratinisant a petites cellules , 
soit a cellules fusiformes . 

• Adenocarcinomes infiltrants : 10% => Non depiste par le frottis de depistage 

■ Soit exophytiques, soit infiltrants, soit invisible macroscopiquement (20%) 

■ L’histoire naturelle des adenoK est moins connue que celle des carcinomes malpighiens. 

■ L’association carcinome epidermoide et adenocarcinome n’est pas exceptionnelle. 
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Incidence K gynecologiques 

1. Sein : 77 / 100 000 Q 

2. Col : 25 / 100 000 

3. Endometre : 20 /100 000 

4. Ovaire : 14,5/100 000 
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Depistage 

■ Objectif : Prevention secondaire ayant pour but le diagnostic des lesions pre-cancereuses ou d’un carcinome in situ. 

■ Methode peu couteuse, fiable (Se =70%, Spe =95%) et largement utilisee 

■ Sauf population a risque ni ATCD, le depistage de masse peut se baser selon RMO sur : 

- Frottis tous les 3 ans apres 2 frottis annuels normaux. 

- Le l ier frottis doit se faire ds les mois qui suivent les l iers rapports . 

- Ce depistage peut etre interrompu apres 65 ans chez les patientes sans passe cytologique anormal 

- Un frottis est significatif seulement si la zone de jonction endocol-exocol a ete prelevee. 

■ La RMO est fortement conteste : Elle peut etre largement interpretee par l'examen gynecologique annuel qui autorise de 
refaire un frottis en cas de : 

- Frottis anterieur anormal (controle apres ttt ou surveillance) 

- Anomalie constatee a l'examen clinique : cervicite, leucorrhee, etc... 

- Symptomatologie evocatrice 

- Atcd d'affection gynecologique 

- Existence d'un facteur de risque (partenaires multiples, par ex) 

‘ Resultats : Classification de Bethesda (anciennement, classification de Papanicolaou) 0 bcp de QCM sur Papanicolaou ++++ 

- 1. Frottis normal 

- 2. Alterations cellulaires benignes (reactionnelle a une atrophie, une inflammation, etc. . .) => refaire un frottis 0 

- 3. Lesions intra-epitheliale de bas grade (CIN1) 

- 4. Lesions intra-epitheliales de haut grade (CIN2 et 3) 

- 5. Atypies cellulaires malpighiennes 0 de signification indeterminee (ASCUS) 

- 6. Atypies cellulaires de T epithelium glandulaire (ASGUS)=> rechercher un K de l’endometre avec extens 0 au col° 

- 7. Cellules carcinomateuses autres qu’epitheliales. 

■ CAT devant un frottis pathologique : realiser une colposcopie (loupe binoculaire) avec biopsies dirigees 0 : 

- Examen sans preparation du col uterin avant et apres nettoyage avec un coton sec 

- Examen apres application d'acide acetique a 2 % : permet de visualiser la jonction pavimento-cylindrique 
(indispensable) sous la forme d’un lisere blanchatre et les lesions de dysplasie blanchatres de l’exocol grace a la 
coagulation des ptn (cellules dysplasiques et cellules immatures de la jonction riche en mitose); 

- Examen apres badigeonnage au lugol ( test d e Schil ler ) : Le lugol se fixe sur le revetement normal de l'exocol 

porteur de glycogene et colore l'exocol en couleur brunatre. Les lesions du revetement de l'exocol ne prennent pas 
cette coloration mais aussi les zones « jeunes ». Le test est dit « nega tif ». 

- A Tissue de ces 2 colorations, les biopsies sont dirigees vers les zones acidophiles et iodonegatives.(AA+, I-) 

- Nb : les zones « jeunes » sont A A- et I- 

Diagnostic 

• ClRCONSTANCES DE DECOUVERTE 

■ Metrorragies 0 peu abondantes, indolores et provoquees 0 ± des leucorrhees 

■ Examen systematique surtt pour les CIS et carcinome micro-invasif 0 (frottis cervico-vaginaux, TV) : lors de cs pour 
contraception, grossesse... 

■ Signes d’envahissement local : Signes urinaires (hematurie, anurie) ; S rectaux => de + en + rare. 

■ Metastases (rarement revele par des metastases a distance 0 ) 

• Examen clinique 

■ Recherche les facteurs de risque 

■ Examen gynecologique complet, examen des seins systematique 

■ Speculum : permet de voir la tumeur : bourgeonnante, ulceree ou infiltrante 

■ Toucher vaginal (col indolore, indure et saignant parfois au contact)+ TR° (parametres 0 ++) : bilan d'extension locale 

■ Faire une colposcopie avec biopsies dirigees apres coloration si frottis patho ; si symptomatiq ou si anomalie a l’examen 

• Bilan d'extension 

■ Ne concerne pas par definition le CIS mais le cancer invasif du col. 

■ Clinique : 

- Adp de Troisier, HMG, autre aire ggl (inguinale +++ => cancer tres lymphophile 0 ) 

- TV et TR combines a la palpation abdomino-pelvienne : Apprecie T extension aux parois vaginales, aux structures 
paravaginales (cloison vesico-vaginale et recto- vaginale), aux culs-de-sac et aux parametres. Le toucher bidigital 
permet seul d’evaluer T extension postero-laterale le long des ligaments utero-sacres et T infiltration des parametres. 

- Examens gynecologiques approfondis sous AG +++ (meilleur moyen clinique pour bilan d'extension locale) : 
permet d'apprecier les culs de sac et le vagin, les parametres, rectum et vessie => permet FIGO 0 
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■ Examens complementaires 

- Extension regionale 

■ Echographie abdominopel vienne : extension vessie et recherche d’adp iliaques ou lombo-aortiques avec 
possible echoendocavitaire +++ : + precise sur l’envahissement de la cloison rectovaginale ou vesicovaginale. 

■ UIV systematique Q si > lb ; ± cystoscopie Q si signes vesicaux ; ± rectoscopie Q si signes d’appel 

■ TDM abdomino pelvien : extension locoregionale et surtout recherche un envahissement ganglionnaire 

■ Discuter IRM : + precis 

- General 

■ Radio pulmonaire et echographie hepatique systematiques 

■ Marqueur = antigene SCC (Squamous Cell carcinoma : Specifique mais peu sensible => eleve surtt ds les rares 
formes metastatiques 

■ Scintigraphie osseuse si signes d'appel Q 

• Classification de la FIGO 

- Stade 0 : Cancer in situ = CIN 3 = Dysplasie severe 

- Stade I : Limite au col 

■ la micro invasif, de diagnostic histologique Q 

□ Iai : < 3 mm, risque Adp nul => microinvasif debutant 

□ Ia 2 : entre 3 et 5 mm et extension horizontale < 7 mm, risque Adp < 5% => microinvasif confluent 

■ Ib Q cliniquement invasif* 3 > 5 mm 

- Stade II 0 

■ IIa Q Atteinte 2/3 sup du vagin Q , parametre respecte 

■ IIb Q Atteinte des parametres Q sans atteinte parietale 

□ lib prox = atteinte 1/3 proximal du parametre 

□ lib distal = atteinte 2/3 exteme 

- Stade III Q 

■ Ilia Atteinte du 1/3 inferieur du vagin Q 

■ Mb Atteinte de la paroi et/ou retentissement sur le haut appareil urinaire (UIV Q ) 

- Stade IV 

■ IV A : Envahissement des organes voisins (vessie, rectum) 

■ IV B : Metastase a distance dont ggl lomboaortique 


Evolution 

■ Le pronostic depend surtout du stade d’ extension locoregionale lors du diagnostic et du traitement. 

■ C’est un cancer a developpement locoregional Q++ mais qui est tres lympophile Q 

■ Survie a 5 ans 


Stade 0 (CIS) et Ia> 

100 

% 

Stade la? 

95 

% 

Stade lb 

80°% 

Stade Ha 

80 

% 

Stade lib 

60 

% 

Stade III 

30 

% 

Stade IV 

8 

% 


■ Le pronostic depend aussi : 

- de l'atteinte ganglionnaire (dissemination lymphatique Q , chaine iliaque exteme) 

- de l'age de la patiente 

■ Les recidives sont essentiellement locoregionales Q 


Principes du traitement 

• CAT DEVANT UNE DYSPLASIE (CIN 1, 2 et 3 = stade O = CIS) 
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- CIN 1 ou 2 avec lesion visible dans son ensemble a la colposcopie 

■ Destruction de la lesion par Laser ou cryotherapie 

■ Disinfection 

■ Surveillance avec controle a 6 mois (CIN 1) et a 3 mois (CIN 2) 

- CIN 2 non visible dans son ensemble (extension vers l’endocol) et CIN 3° +++ 

■ Conisation 0 au bistouri froid permettant l’examen anapath de la piece operatoire 

■ Selon resultats 

□ Confirmation CIN 2-3, marge de resection saine : Surveillance avec controle a 3mois. 

□ Si objective un cancer microinvasif => ttt + agressif (cf infra) 

• CAT DEVANT UN CANCER INVASIF 

- Choix tttiq est une affaire d’ecole : 3 tendances => chirurgie exclusive, radiotherapie exclusive et association 
radiochirurgie qui est la + utilisee en France et qui sera celle que l’on decrira ici : 

- Stade Iai et Ia 2 : Cancer micro-invasif : 

■ Stade Iai 

□ avec desir de grossesse : conisation, surveillance a 3 mois 

□ sans desir de grossesse : hysterectomie totale simple 

■ Stade Ia 2 : Intervention de Wertheim 

- Stade lb, Ha et lib prox (pour certain ts les lib) 

■ Curietherapie uterovaginale neoadjuvante : Cesium 60 Gray en 4 jours sterilisant col, partie prox des 
parametres et 1/3 sup du vagin 

■ Intervention de Wertheim 6 sem apres 

□ Colpohysterectomie elargie + lymphadenectomie iliaque externe et primitive 

□ Enleve : uterus, annexes , parametres, colerette vaginale de 2 cm, lymphadenectomie iliaque 

□ Peut etre complete par une lymphadenectomie lombo-aortique si extemporane + sur les chaines precedentes 

■ Si N+ : radiotherapie externe lateropelvienne adjuvante 

- Stade lib distal, Ilia et Illb sans retentissement sur le ht appareil urinaire 

■ Radiotherapie 0 externe premiere 50 Gy 

■ Puis surdosage focalise par endocurietherapie 0 

- Stade Illb avec retentissement urinaire et stade IV 

■ Geste de derivation des voies urinaires en urgence : nephrostomie percutanee 

■ Radiotherapie 0 externe premiere 50 Gy 

■ Puis surdosage focalise par endocurietherapie 0 

■ Pour certains chimiotherapie 0 secondaire. 

■ En cas d’echec de la radiotherapie, proposer une pelvectomie anterieure, posted eure ou totale avec derivations 

Surveillance 

• CLINIQUE : general, TV, TR, speculum a 1 et 3 mois puis ts les 6 mois pdt 5 ans 

• PARACLINIQUE : Frottis annuel 0 , colposcopie si forme non invasive, SCC ts les 6 mois pdt 3 ans ; autre selon point d’appel 

Complications 

• DE LA CHIRURGIE 

- Surtout urinaires, liees a P importance de la resection 

■ Fistules uretero ou vesico-vaginales (1 a 2 %) 

■ Stenoses ureterales (environ 3 %). 

■ Troubles mictionnels (retention, incontinence) rares 

• DE LA CURIETHERAPIE (cystite, rectite, sigmoidite) sont tres rares 

• DE LA RADIOTHERAPIE 

- Complications precoces generalement peu importantes et transitoires. 

- Complications tardives => facteur limitant : rectum et vessie surtt+++° 

■ Surtout complications digestives 0 qui peuvent etre severes (et imposer un traitement chirurgical : resections 
intestinales iteratives, voire derivation intestinale definitive) : 

■ Sigmoi'dites et surtout les rectites 0+ qui peuvent devenir stenosantes et evoluer vers une fistule 

■ Grele radique -> occlusion par stenose. 

■ Cystite Q+ radique evoluant rarement vers fistule (uretero-vaginale 0 ) 

■ Stenoses ureterales (fibrose pelvienne evolutive), Dyspareunies par atresie et secheresse vaginale rares. 

Source : Fiche RDP , RDP, PolyFac, MediFac, OCM Intest 


